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論文内容要旨
 電気刺激により下肢筋を収縮させると,その初期から換気が増大することはよく知られている。
 麻酔動物における研究では,下肢筋の収縮が反射性に気管平滑筋の張力を低下させたり,全肺抵
 抗を減少させることが示されている。しかし下肢筋の収縮がいかに上気道の筋に影響を及ぼして
 いるかについてはまだ報告されていない。運動によって,その開始時から過呼吸が認められるが,
 安静時に比し声門がより開大することがヒトで観察されている。この事実から,過呼吸時には.上
 気道を開大する筋の活動度が増加することが推測される。
 この研究では,特に下肢筋収縮の早期について,■ヒ気道の2つの吸気時開大筋である鼻翼筋と
 後輪状披裂筋の筋電図活動度(移動平均)を調べた。雑種成犬を用い,ベントバルビタール麻酔
 後気管切開にて尾側にカニューラを挿入,気流計を接続し,気流量及び一回換気量(積分値),
 呼吸数を得た。赤外線分析器を用いて気道の02分圧とCO2分圧を連続モニターした。また動
 脈血ガス分析も間欠的に行ない,重炭酸ナトリウムにて適宜アシドーシスを補正した。下肢筋の
 支配神経(大腿神経または腓腹神経)を運動閾値の2倍値(電圧)にてphasicに電気刺激するこ
 とにより下肢筋を収縮させた。実験終了後,刺激した神経を刺激部位で切断し,その中枢端を同
 一の刺激条件にて刺激しても呼吸循環系の反応が得られないことを確認した。実験は3種類のプ
 レパレーションから成っている。1)下肢を固定せずに右大腿神経を刺激するもの,2)広く開
 胸し,迷走神経と横隔神経を両側性に切断し,人工換気下で自発呼吸させるもので,その他は1)
 と同じである。3)右腓腹筋を周囲組織から分離し,膝と踵は固定,踵骨腱を切断して約100gの
 張力をかけた。右腓腹筋神経の内側枝と外側枝を電気刺激することにより,腓腹筋のみを収縮さ
 せた。胸郭はintactである。1)と3)ではin七actな支配神経を刺激したもの,切断した支配神
 経の末梢側を刺激したものの両者について検討した。
 1)では筋収縮開始とともに換気の増大および筋電図活動度の増加が認められた。一回換気量
 の有意な変化はなく,呼吸数が有意に増加した。また動脈血圧の降下,呼気終末CO2分圧の低
 下も認められた。筋電図活動度の変化は迅速で,刺激開始後第一呼吸で既に増加反応があり,数
 呼吸以内に最大に達した。大腿神経の切断末梢端の刺激でも同様の反応が得られた。2)では筋
 収縮時,人工呼吸器の換気数を手動で,呼気終末CO2分圧が安静時と同じレベルを保つように
 増加させた。上気道筋活動度は1)とほぜ同様の変化を示したが,筋電図活動度は最大値に達す
 るのにより長い時間を要する傾向が認められた。3)でもintactな神経を刺激した場合には1)
 と同様の反応が認められたが,切断した末梢端を刺激した場合には反応は消失した。
 これらの結果は,筋収縮開始時,上気道の吸気時開大筋は,収縮する下肢筋およびそれに隣接
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 する組織からの求心枝を経て,神経性反射により呼吸中枢を介して制御されていることを示して
 いる。ここでは支配神経の電気刺激により筋を収縮させたので,得られた反応は筋の代謝物が筋
 外へ循環したり,刺激した神経の求心性線維が電気刺激されたことによるものではないことを確
 実にする必要があった。前者については3)における腓腹神経の切断末梢端刺激で変化がなかっ
 たことから確かめられた。後者については,切断中枢端を(すべてのプレパレーションについて)
 同一条件で刺激しても反応が得られなかったことにより確認されている。一般に運動閾値の2倍
 値という刺激条件では1群および高々H群の神経線維までしか活性化されないことが示されてい
 る。幾人もの研究者は,麻酔動物において1群およびH群の求心性線維の刺激は換気,心拍数,
 動脈圧いずれに対しても反射性効果を全くもたないことを示している。ゆえにこれらの求心枝を
 刺激したとしても,上気道筋の活動度に対しては全く影響を及ぼさなかったと考えうる。この実
 験では筋収縮時のヒ気道筋活動度を増加させた反射弓の求心性線維に関していかなる情報も得ら
 れていないが,今までの数々の報告から,皿群およびIV群の筋求心性線維がこれらの反応を担っ
 ていると推定することは理にかなっている。
 一般に運動開始には過呼吸を伴うが,その場合,より大きな呼吸仕事と気道内陰圧の増大が予
 想される。ここで調べた上気道筋は上気道抵抗を低める傾向があるので,筋活動度の増加は呼吸
 仕事量を低下させ,また筋張力の増加は気道内に発生する,より大きな陰圧に対して気道を虚脱
 しにくい構造に変化させると考えられる。
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 審査結果の要旨
 運動時の換気応答については,すでに数多くの研究がなされてきており,その応答機構につい
 ては神経性,液性などの説が論じられている。この研究は前者の立場を支持するものであり,運
 動時の上気道の制御に関する新たな知見を提出する興味深い一篇と思われる。
 上気道の挙動やその調節機構については,近年睡眠時無呼吸症候群が注目されてくるにともな
 い,多大な関心を集めるようになってきている。薬物や化学的刺激による上気道の反応は種々報
 告されているが,運動時に関するものはわずかに,喉頭部の挙動を内視鏡的に観察した報告があ
 るのみで,下肢筋の収縮と上気道筋の反応の関連についての報告はない。著者は下肢筋の支配神
 経を電気刺激することにより収縮させ,上気道の吸気時開大筋である鼻翼筋と後輪状披裂筋の筋
 電図変化をみている。ここでも下肢筋収縮により過換気が得られているが,今までの報告では,
 下肢筋収縮に対する反応は,肺抵抗の低下などを含めた肺胸郭系の反応としてとらえられている
 だけであり,上気道がいかなる反応を示すかについては不明であった。
 著者は,特に刺激開始早期についてのみ論じているが,上気道筋筋電図活動度が即座に増加す
 ることなどから,これらの反応は神経を介するものであるとし,プレパレーションを3種作製す
 ることにより,それぞれについての筋収縮からの求心性情報の経路を探っている。こうすること
 により,下肢筋収縮が上気道筋の反応を惹起させる求心路として,収縮筋自体の支配神経を介す
 るもの,及びそれ以外に,収縮する筋に隣接する組織を介するもの両者の存在が確認されている。
 また,開胸して迷走神経切断や横隔神経切断を加えた人工換気犬においても基本的に同様な反
 応が得られ,筋収縮によりもたらされる肺胸郭系の過換気が上気道の反応を修飾することは大い
 に予想されるとしても,決して必須のものではなく,筋収縮に由来する求心性情報は肺胸郭系の
 動きを介さずに中枢神経系の上気道筋の運動ニューロンに導かれていることが示されている。
 この研究は運動にともなう上気道の調節系の解明に役立ち,学位論文に値すると考えられる。
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